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論文題名 
標的濃度自動調節持続静注法（target controlled infusion: TCI）による
プロポフォール投与を行う際、肥満が予測血中濃度と実測血中濃度の解離に与
える影響の検討 
 
研究目的 
 プロポフォールは現在、最も使用されている静脈麻酔薬であり、予測血中濃
度を設定して投与量および速度をコンピュータで自動的にコントロールする
TCI システム(Diprifusor®）が搭載されたシリンジポンプを用いて投与するこ
とが一般的である。しかし、Diprifusor®で使用されている薬物動態モデル
(Marsh モデル)に加味されている患者因子は体重のみであり、健常者よりも相
対的に脂肪量が多い肥満患者においては、非脂肪組織にあたる血中のプロポフ
ォール濃度が高くなり、予測血中濃度と実測血中濃度が解離する可能性があ
る。しかしながら肥満患者への理想的な投与法は確立されていない。今回、わ
れわれは体重に身長を加味した body mass index(BMI)を用いて予測血中濃度を
補正することで、安定した血中濃度を維持することが可能になるのではと仮定
した。本研究の目的は、肥満患者に対して Diprfusor®を用いた TCIによるプロ
ポフォールの投与を行う際、プロポフォールの実測血中濃度が肥満により受け
る影響を BMI という視点から検討し、より患者条件を反映するプロポフォール
投与システムを確立することである。 
 
研究方法   
研究 1：プロポフォールによる全身麻酔下で管理される成人患者 65 名を対象と
した。Diprfusor®を用いてプロポフォールの予測血中濃度を 4.0 µg·ml-1 に設
定・投与開始し、麻酔深度の評価として Bispectal index(BIS)を記録した。投
与 15、30、60、90、120、150、180 分後に動脈血を採取し、プロポフォール血
中濃度を測定した。BMI <25 の非肥満群と BMI ≥25 の肥満群において、予測血
中濃度と実測血中濃度の誤差を表す median performance error(MDPE)と精度を
表す median absolute performance error(MDAPE)で評価した。また、BMI と実
測血中濃度との回帰分析の結果から実測血中濃度を 4.0 µg･ml-1 に維持するた
めに理想的な補正予測血中濃度を算出した。 
 
研究 2：研究 1 より算出した補正予測血中濃度を用いて肥満患者 5 名に研究 1
と同様の投与を行い、プロポフォール血中濃度を測定した。補正予測血中濃度
と実測血中濃度および4.0 µg･ml-1と実測血中濃度とのバイアスをMDPEとMDAPE
を用いて評価し、補正予測血中濃度の有用性について検討した。 
 
研究成績及び考察 
研究 1 において MDPE と MDAPE は肥満群で薬物動態モデルとして妥当とされ
る範囲(-20< MDPE <20、MDAPE <30)を逸脱し、その逸脱は時間経過とともに増
加し、過剰投与となることが示された。また、BMI と実測血中濃度の回帰分析
では両者の間に有意な相関を認めた（Y=0.083X+2.789, p<0.001）。この結果よ
り、実測血中濃度を 4.0 µg･ml-1に維持するための補正予測血中濃度を導くため
の補正式を「補正予測血中濃度＝4×4/(0.083×BMI＋2.789)」と算出した。 
研究 2において、研究 1の結果より得られた補正予測血中濃度を用いて肥満
患者に投与したところ、補正予測血中濃度と実測血中濃度および 4.0 µg･ml-1
と実測血中濃度との MDPE は 20.0～40.0 から−11.3～−1.8 に、また、MDAPE は
20.0～40.0から 8.8～11.5にそれぞれ改善された。さらに、BIS値も適切な範
囲（40～60）に保たれ、安定した麻酔深度が維持された。 
 
結論 
Diprifusor®を用いて TCIによるプロポフォールの投与を行う際、肥満患者で
は過剰投与となるが、BMI と実測血中濃度の回帰分析の結果から導き出した補
正予測血中濃度を用いて投与することで、肥満患者における予測血中濃度と実
測血中濃度の解離を改善し、より適切で安定した麻酔深度を維持できる可能性
が示唆された。 
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論文題名 
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non-comparative study 
（標的濃度自動調節持続静注法（target controlled infusion: TCI）によるプロ
ポフォール投与を行う際、肥満が予測血中濃度と実測血中濃度の解離に与える
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結果の要旨 
本研究は、肥満患者に対して Diprfusor®ポンプを用いた標的濃度自動調節持続静注法に
よる静脈麻酔薬プロポフォールの投与を行う際、プロポフォールの実測血中濃度が肥満に
より受ける影響を body mass index (BMI)という視点から検討し、より患者条件を反映す
るプロポフォール投与システムを確立することを目的とした。BMI と実測血中濃度の回帰
分析の結果から実測血中濃度を維持するために理想的な補正予測血中濃度を算出し、補正
予測血中濃度を用いて肥満患者に投与を行い、その有用性について検討した。補正予測血
中濃度を用いて投与することで、肥満患者における予測血中濃度と実測血中濃度の解離を
改善し、より適切で安定した血中濃度を維持できる可能性を示すことができた。本論文は
学位論文として医学博士授与に値するとの評価を審査委員全員より頂いた。 
 
